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論 文 内 容 の 要 旨 
 
【目的】維持血液透析患者において、二次性副甲状腺機能亢進症、骨量喪失、骨折発生、および血清
アルカリホスファターゼ(ALP)高値が死亡率上昇と関連することが報告されている。血清骨型アルカ
リホスファターゼ(BAP)は、ALPと異なり肝機能障害による影響を受けずに、骨代謝回転を直接反映
する。本研究では、男性維持血液透析患者の死亡率の予測における BAPの有用性を、他の骨代謝マー
カー、およびインタクト副甲状腺ホルモン(iPTH)と比較した。 
【対象と方法】X線上骨折のない男性維持血液透析患者 196人を対象とし、全死亡をエンドポイント
とした 5年間にわたるコホート研究である。透析前の BAP、I型コラーゲン架橋 C-テロペプチド(CTX)、
インタクトオステオカルシン(iOC)、iPTHの各因子を、同数となるように 2 群に分け解析を行った。
さらに 13名の健常成人男性における各因子の日内変動率と日差変動率（5日間連日）について検討
た。 
【結果】カプランマイヤー解析では、BAP高値群は低値群と比較し、有意に死亡率が高かった(P= 
0.013)が、他の因子では有意差を認めなかった。Cox比例ハザードモデルでは、年齢、透析期間、心
血管疾患の既往、糖尿病の有無、血清クレアチニン、血清 P、CRP、とは独立して log BAPは死亡率
上昇の予測因子であった[ハザード比(HR) 8.32, 95%信頼区間(CI) 1.18-58.98]。他の変数である log 
CTX (HR 0.64, 95%CI 0.16-2.47)、log iOC (HR 0.97, 95%CI 0.36-2.64)、log iPTH (HR 0.84, 95%CI 
0.44-1.60)は有意ではなかった。また BAPは、CTX、iOC、iPTHと比較して、日内変動率および日差
変動率ともに最も小さかった。 
【結論】BAP高値は男性維持透析患者における死亡率上昇の予測因子と考えられる。BAPのみがカプ
ランマイヤー解析、Cox比例ハザードモデルで有意となった原因として、BAPが他の因子と比較して、
日内変動率、日差変動率が小さいためであると考えられた。 
 
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
 
【目的】維持血液透析患者において、二次性副甲状腺機能亢進症、骨量喪失、骨折発生、および血清
アルカリホスファターゼ(ALP)高値が死亡率上昇と関連することが報告されている。血清骨型アルカ
リホスファターゼ(BAP)は、ALPと異なり肝機能障害による影響を受けずに、骨代謝回転を直接反映
する。本研究では、男性維持血液透析患者の死亡率の予測における BAPの有用性を、他の骨代謝マー
カーおよびインタクト副甲状腺ホルモン(iPTH)と比較した。 
【対象と方法】本研究は X線上骨折のない男性維持血液透析患者 196名を対象とし、全死亡をエンド
ポイントとして追跡した 5年間にわたるコホート研究である。透析前の BAP、I型コラーゲン架橋 C-
テロペプチド(CTX)、インタクトオステオカルシン(iOC)、iPTHの各因子を、同数となるように 2群
に分け解析を行った。さらに 13名の健常成人男性における各因子の日内変動率と日差変動率（5日
間連日）について検討した。 
【結果】カプランマイヤー解析では、BAP高値群は低値群と比較し、有意に死亡率が高かった(P= 
0.013)が、CTX, iOC, iPTHでは高・低値群の二群間に有意差を認めなかった。Cox比例ハザードモデ
ルでは、年齢、透析期間、心血管疾患の既往、収縮期血圧、糖尿病の有無、血清リン、アルブミン、
クレアチニン、および CRPとは独立して log BAPは死亡率上昇の予測因子であった[ハザード比(HR) 
8.32, 95%信頼区間(CI) 1.18-58.98, p=0.034]。他の変数である log CTX (HR 0.64, 95%CI 0.16-2.47)、
log iOC (HR 0.97, 95%CI 0.36-2.64)、log iPTH (HR 0.84, 95%CI 0.44-1.60)は有意ではなかった。
また BAPは、CTX、iOC、iPTHと比較して、日内変動率および日差変動率ともに最も小さかった。 
【結論】BAP高値は男性維持透析患者における死亡率上昇の予測因子と考えられる。BAPのみがカプ
ランマイヤー解析、Cox比例ハザードモデルで有意となった原因として、BAPが他の因子と比較して
日内変動率、日差変動率が小さいことが関連していると考えられた。 
以上より、本研究は、血清 BAPが男性維持血液透析患者の全死亡の予測因子であることを明らかにし、
その一因を解明した研究といえる。よって、本研究は博士（医学）の学位を授与されるに値するもの
と判定された。 
